VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Pepcid 10 mg kalvopédillysteiset tabletit

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT
Yksi kalvopdillysteinen tabletti sisdltdd 10 mg famotidiinia.

Téydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO
Tabletti, kalvopéillysteinen.

Valmisteen kuvaus. Vaaleanpunainen nelikulmainen tabletti, jonka kulmat on pyoristetty, halkaisija
7 mm, merkintd "FA 10”.

4.  KLIINISET TIEDOT
4.1 Kiyttoaiheet

Naéréstyksen, likahappoisuuden ja happamien royhtdisyjen lyhytaikainen hoito ja niiden oireiden
ehkéiseminen silloin, kun ne littyvdt ruoan ja juoman nauttimiseen.

4.2 Annostus ja antotapa
Annostus

Aikuiset ja yli 12-vuotiaat lapset

Yksi 10 mgn tabletti tarvittaessa oireiden lievittdmiseen tai tunti ennen ruokailua ehkdiseméén ruoan
ja juoman nauttimisesta johtuvia oireita. Silloin kun oireiden voidaan olettaa hiiritsevén younta,
voidaan ottaa yksi tabletti tunti ennen ilta-ateriaa.

Enimmaéisannos vuorokaudessa on 20 mg. Téti valmistetta saa kdyttdé enintdén 2 viikkoa.

Pediatriset potilaat

Alle 12-vuotiaat lapset:

Suun kautta otettavan famotidiinin turvallisuutta ja tehoa pediatristen potilaiden hoidossa ei ole
varmistettu.

ldkkddit
Annostusta tai antotapaa ei tarvitse sovittaa erikseen idkkaille.

Munuaisten vajaatoiminta

Annostusta voi joutua muuttamaan potilaille, joiden kreatiniinipuhdistuma on alle 10 ml/min.
Munuaisten vajaatoimintapotilaan on keskusteltava ladkarin kanssa ennen timén valmisteen kayttoa
(ks. kohta 4.4).

Maksan vajaatoiminta
Annostusta ei tarvitse muuttaa potilaalle, jolla on maksan vajaatoiminta.



Antotapa

Tabletit on nieltdva kokonaisina vesilasillisen kera. Tabletteja ei saa pureskella.
4.3 Vasta-aiheet
- Ylherkkyys vaikuttavalle amneelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.

- Ristiherkkyyttd muille H,-reseptorin salpaajille on havaittu. Siksi Pepcid-valmistetta ei saa
antaa henkildille, joilla on aiemmin ilmennyt yliherkkyyttd muille timén ladkeaineryhméin
valmisteille.

4.4 Varoitukset ja kayttoon liittyvat varotoimet

Klinisissd tutkimuksissa eiole ilmennyt komplikaatioita potilailla, joilla oli jokin muu maha-
suolikanavan perussairaus (esim. maha- tai pohjukaissuolihaava); potilaiden tila ei yleensa
huonontunut kliinisesti merkittavasti.

Mikili todetaan ensi kertaa ilmeneva nirdstys yli 50-vuotiaalla potilaalla tai selittiméton laihtuminen
minkd ikdiselld potilaalla tahansa, on potilaan keskusteltava lddkérin kanssa ennen timén valmisteen
kayttod.

Potilaan on lopetettava valmisteen kaytto ja kddnnyttédva lddkarin puoleen, jos oireet jatkuvat tai jos
pahenevat tai jos ilmenee dysfagiaa (nielemisvaikeuksia), odynofagiaa (nielemiskipua), vaikeaa
oksentelua, meleenaa (mustia veriulosteita), tukehtumisen tunnetta tai rintakipua.

Munuaisten vajaatoiminta

Koska famotidiini erittyy pddasiassa munuaisten kautta, on noudatettava varovaisuutta hoidettaessa
potilailta, joilla on munuaisten vajaatoimintaa. Munuaisten vajaatoimintapotilaan on keskusteltava
ladkarin kanssa ennen timédn valmisteen kdyttod. Vuorokausiannoksen pienentdmisté on harkittava, jos
kreatmiinipuhdistuma on alle 10 ml/minuutti.

Pediatriset potilaat
Turvallisuutta ja tehoa kiytettidessé lapsille ei ole osoitettu.

lakkaat

Klinisissd tutkimuksissa, joissa annettiin idkkiille potilaille famotidiinia, lidkkeeseen liittyvat
haittavaikutukset olivat yhti yleisid ja luonteeltaan samanlaisia kuin ne, joita ilmeni nuoremmille
potilaille. Annosta ei tarvitse sovittaa pelkdstdan ikddn perustuen.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden liiikevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset
Pepcid-valmisteella ei ole yhteisvaikutuksia sytokromi P450:een littyvan ladkkeitd metaboloivan
entsyymijirjestelmin kanssa. Niistd lddkeaineista, jotka metaboloituvat tdmén jérjestelmin
vilitykselld, on thmiselld testattu varfariini, teofylliini, fenytoiini, diatsepaami, propranololi,
aminopyriini ja antipyrini. Kun indosyaniinivihredd kaytettin maksaverenkierron ja/tai maksan lidke-

ekstraktion osoittimena, ei merkittdvid vaikutuksia todettu.

Kun annettiin famotidiinia potilaille, jotka olivat vakiintuneessa fenprokumonihoidossa, ei todettu
farmakokineettisid yhteisvaikutuksia eikd vaikutusta fenprokumonin antikoagulanttitehoon.

Famotidiini ei vaikuta alkoholin nauttimisen jilkeisiin veren alkoholipitoisuuksiin.

Famotidiinin aiheuttama mahan pH:n nousu voi vihenti4 atatsanaviirin imeytymista.



Kuten kaikki mahan happopitoisuutta vahentivit lddkeaineet, H,-reseptorin salpaajat voivat vihentida
samanaikaisesti annetun ketokonatsolin ja itrakonatsolin imeytymistd. Ketokonatsoli on otettava

2 tuntia ennen famotidiinia. Potilaan on keskusteltava lidkérin kanssa ennen timén valmisteen kayttoad
yhdessa itrakonatsolin kanssa. Famotidiinin ja itrakonatsoli-sienilidkkeen samanaikainen kayttd
alentaa plasman suurinta ja pienintd itrakonatsolipitoisuutta merkittavasti, mikd voi heikentda
sieniliikkeen tehoa. Posakonatsolioraalisuspension samanaikaista antamista famotidiinin kanssa on
mahdollisuuksien mukaan viltettiv, silli famotidiini voi véhentida posakonatsolioraalisuspension
imeytymistd samanaikaisen kdyton yhteydessa.

H,-reseptoreja salpaavan vaikutuksensa vuoksi famotidiini voi myds vihentdd seuraavien yhdisteiden

imeytymista:

- rilpiviriini

- syanokobalamiini

- useimmat tyrosiinikinaasin estijat (pois lukien vandetanibi, imatinibi): Famotidiinin
samanaikainen antaminen tyrosiinikinaasin estéjien, dasatinibin, erlotinibin, gefitinibin ja
patsopanibin, kanssa voi pienentd tyrosiinikinaasin estdjien pitoisuutta plasmassa ja heikentda
tehoa. Siksi famotidiinin samanaikaista antamista ndiden tyrosiinikinaasin estdjien kanssa ei
suositella. Tarkempia suosituksia on yksittdisten tyrosiinikinaasin estéjd -valmisteiden
valmistetiedoissa.

Famotidiini saattaa vihentdd ulipristaalin imeytymista.

Kalsiumkarbonaatin teho saattaa heiketd, jos sitd annetaan fosfaatinsitojana samanaikaisesti
famotidiinin kanssa hemodialyysipotilaille.

Antasidit voivat vihentdd famotidiinin imeytymistd ja johtaa alentuneisiin famotidiinipit oisuuksiin
plasmassa. Siksi famotidiini on otettava 1-2 tuntia ennen antasidin ottoa.

Probenesidin kéytté voi hidastaa famotidiinin eliminaatiota. Probenesidin ja famotidiinin
samanaikaista kiyttod on véltettidva.

Samanaikaista kdyttdd sukralfaatin kanssa on viltettava. Sukralfaattia ei pidd ottaa kahteen tuntiin
ennen tai jilkeen famotidiinin oton.

4.6 Hedelmillisyys, raskaus jaimetys

Raskaus

Valmisteen kiyttod raskausaikana ei ole tutkittu klinisesti. Pepcid-valmistetta ei suositella
kaytettaviksi raskausaikana, vaan sitd tulee talloin kayttdd vain, jos ladkéri on arvioinut tilanteen ja
katsoo, ettd Pepcid-lidkityksen tuoma hyoty on suurempi kuin mahdolliset haittavaikutukset.

Imetys
Famotidiini erittyy thmisen rintamaitoon. Siksi Pepcid-valmistetta ei pidd kdyttdd imetysaikana, tai
imetys on lopetettava valmisteen kdyton ajaksi.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkéayttokykyyn

Joillekin famotidiinia kdyttdneille potilaille on imennyt haittavaikutuksina huimausta ja paddnsarkya.
Potilaille on kerrottava, ettd heiddn on viltettdva autolla ajamista, koneiden kéyttod tai tarkkuutta
vaativia toimia, jos heille ilmenee nditd haittavaikutuksia (ks. kohta 4.8).

4.8 Haittavaikutukset

Klinisissd tutkimuksissa ja valmisteen markkinoille tulon jilkeen tunnistetut haittavaikutukset on

lueteltu seuraavassa elinjirjestelméluokittain. Esiintymistiheyksien mééritelmédt ovat nykyisen
ohjeiston mukaan seuraavat:



Hyvin yleinen (> 1/10), yleinen (> 1/100, < 1/10), melko harvinainen (= 1/1 000, < 1/100),
harvinainen (> 1/10 000, < 1/1 000), hyvin harvinainen (< 1/10 000), tuntematon (koska saatavissa
oleva tieto eiriitd esiintyvyyden arviointiin).

Haittavaikutukset on esitetty esiintymistiheyshiokittain sen mukaan, mikd on ollut niiden
ilmaantuvuus riittivan hyvin suunnitelluissa klinisissd tutkimuksissa tai epidemiologisissa
tutkimuksissa.

Elinjirjestelmin luokka

Esiintymistiheys

Haittavaikutus

Veri ja imukudos

Hyvin harvinainen

Leukopenia
Trombosytopenia
Neutropenia
Agranulosytoosi
Pansytopenia

Immuunijdrjestelma

Hyvin harvinainen

Yliherkkyys (anafylaktinen
reaktio, angioedeema,
bronkospasmi)

Aineenvaihdunta ja ravitsemus

Melko harvinainen

Ruokahalun heikkeneminen

Psyykkiset hiiriot

Hyvin harvinainen

Mielenterveyshéirid, mukaan
lukien masennus
Ahdistuneisuushairiot
Kiithtymys

Desorientaatio

Sekavuustila

Hallusinaatiot

Unettomuus

Libidon heikkeneminen

Hermosto

Yleinen

Padnsarky
Huimaus

Melko harvinainen

Dysgeusia

Harvinainen*

Uneliaisuus

Hyvin harvinainen

Kouristuskohtaus

Grand mal -kohtaus (varsinkin
potilailla, joiden munuaisten
toiminta on huonontunut)
Tuntohéirit

Sydén

Hyvin harvinainen

Eteis-kammiokatkos, kun
H,-reseptorisalpaajaa on
annettu laskimoon

Hengityselimet, rintakehd ja
vilikarsina

Hyvin harvinainen

Joskus kuolemaan johtava
keuhkosairaus

Ruoansulatuselimisto

Yleinen

Ummetus
Ripuli

Melko harvinainen

Suun kuivuminen
Pahoinvointi
Oksentelu
Vatsavaivat ja -kipu
Vatsan pingotus
Ilmavaivat

Harvinainen

Y lavatsakipu

Maksa ja sappi

Hyvin harvinainen

Hepatiitti
Kolestaattinen keltatauti




Elinjarjestelmin luokka Esiintymistiheys Haittavaikutus

Tho ja ihonalainen kudos Melko harvinainen Thottuma
Kutina

Urtikaria

Hyvin harvinainen Alopesia

Joskus kuolemaan johtava
Stevens-Johnsonin
oireyhtyméi/toksinen
epidermaalinen nekrolyysi

Luusto, lihakset ja sidekudos Hyvin harvinainen Nivelkivut
Lihasspasmit

Harvinainen* Gynekomastia
Sukupuoliclimet ja rinnat Hyvin harvinainen Erektiohdirid
Yleisoireet ja antopaikassa Melko harvinainen Voimattomuus
todettavat haitat Visymys

Harvinainen Sairaudentunne

Hyvin harvinainen Epamiellyttdvd tunne rinnassa
Tutkimukset Hyvin harvinainen Epédnormaalit maksa-arvot

* el merkitsevisti suurempi kuin lumelddkkeelld (p < 0,05)

Epdillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tirkedé ilmoittaa myyntilivan myontdmisen jilkeisistd lidkevalmisteen epdillyista
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa lidkevalmisteen hydty—haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetdan ilmoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista
seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi

Ladkealan turvallisuus- ja kehittdmiskeskus Fimea
Ladkkeiden haittavaikutusrekisteri

PL 55

00034 FIMEA

4.9 Yliannostus

Ylannostuksesta johtuvat oireet ovat samanlaisia kuin normaalissa klinisesséd kdytossd ilmenneet
haittavaikutukset (ks. kohta 4.8).

Potilaat, joilla on Zollinger-Ellisonin oireyhtyméi, ovat sietédneet jopa 800 mgn vuorokausiannoksia yli
vuoden ilman, ettd hoito on aiheuttanut merkitsevid haittavaikutuksia tai takyfylaksiaa.

Yliannostus hoidetaan tavanomaisilla toimenpiteilld, joilla imeytyméiton lddke poistetaan
ruoansulatuskanavasta, klimiselld seurannalla ja tukihoidolla.

5.  FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka
Pepcid on tehokas kilpaileva histamiinin H,-reseptorin salpaaja.

Farmakoterapeuttinen ryhmé: Maha- ja pohjukaissuolihaavan seki refluksitaudin hoitoon tarkoitetut
valmisteet, H2-reseptorisalpaaja, famotidiini; ATC-koodi: A02BA03



Suun kautta annetun Pepcid-valmisteen vaikutus alkaa nopeasti. Kun sitd kdytetdan suositusannoksina,
se on pitkdvaikutteinen ja tehokas myos silloin, kun sen pitoisuus plasmassa on suhteellisen pieni.
Pitoisuus plasmassa, vaikutuksen kesto ja poistuminen munuaisten kautta ovat annoksesta riippuvaisia.
Virtsaan erittyvé lddke on pddasiassa muuttumatonta.

Pepcid pienentia erittyvdn mahanesteen happo- ja pepsiinipitoisuutta ja vihentidd basaalisen, yollisen
ja stimuloidun mahahaponerityksen maaraa.

Klinisten tutkimusten mukaan Pepcid lievittdd oireita nopeasti (noin 30 minuutissa). Ennen
testiateriaa annettu Pepcid vdhensi oireita, joita olisi muutoin ollut mahdollisesti odotettavissa. Pepcid-
valmisteen annostelu ennen ilta-ateriaa ehkiisi yollisia mahahaponeritykseen littyvid oireita ja ehkiisi
siten my0s niistd aiheutuvia unihdiribita.

Famotidinin oraalisen annon jalkeen vaste riippui selvasti annoksesta annosvalilld 0,5—-10 mg, siten
ettd mahan pH-arvo suureni seké aterioiden vililld ettd niiden jidlkeen. Lumeldidkkeeseen verrattuna
2,5-10 mg:n famotidiiniannokset vaikuttivat mahan pH-arvoon merkitsevisti. Kun annos oli 5 mg tai
10 mg, vaikutus alkoi noin 1,5 tunnin kuluttua annosta. Kun annos oli 2,5 mg, vaikutus alkoi vasta
2,5 tunnin kuluttua annosta. Maksimaalinen vaikutus, joka mitattiin mahan keskimaddrdisend pH:n
huippuarvona, saavutettiin 3,5 tunnin kuluttua annosta. 5 ja 10 mg:n annosten vaikutus kesti noin

9 tuntia annosta laskettuna péivdaikaisissa tutkimuksissa. Lisdksi erddssi yoaikaisessa tutkimuksessa
osoitettin, ettd 10 mg famotidiinia suurensi tilastollisesti merkitsevasti mahan pH-arvoa 12 tunnin
ajaksi ladkkeen antamisesta laskettuna lumelddkkeeseen verrattuna. Nailld annoksilla famotidini oli
hyvin siedetty.

Famotidiinilla ei ole todettu kliinis-farmakologisissa tutkimuksissa systeemisid vaikutuksia
keskushermostoon, verenkiertoon, hengitykseen eikd umpieritykseen. Pepcid-valmisteella eiole
havaittu niissa tutkimuksissa myoOskdédn antiandrogeenisia vaikutuksia. Famotidiinihoidon aikana ei
ole todettu muutoksia seerumin hormonipitoisuuksissa, mukaan lukien prolaktiini-, kortisoli-,
tyroksiini- (Ty) ja testosteronipitoisuudet.

5.2 Farmakokinetiikka
Famotidiinin kinetikkka on lineaarinen.

Farmakokineettisissd tutkimuksissa, joihin osallistui ifikkiitd potilaita, eiole todettu klinisesti
merkitsevid ikddn littyvid muutoksia.

Verrattuna nuorempia potilaita koskeviin aiempiin tutkimustuloksiin, ik eindytd vaikuttavan
famotidiinin kerta-annosten biologiseen hyotyosuuteen. Sen sijaan eliminaatio ndyttda olevan
vahentynyt iakkailld potilailla.

Famotidiini imeytyy nopeasti, ja enimméiispitoisuus plasmassa saavutetaan annoksesta riippuvaisesti
noin 1-3 tunnin kuluttua annosta. Suun kautta annetun annoksen keskimdardinen biologinen
hy6tyosuus on 4045 %. Mahalaukussa oleva ruoka ei vaikuta kliinisesti biologiseen hyGtyosuuteen.
Famotidiinin alkureitin metabolia on vihédinen. Ladke eikerry elimistoon toistuvassa annostelussa.

Valmiste sitoutuu plasman proteiinethin suhteellisen vahdisessd méérin (15-20 %). Puolintumisaika
plasmassa on noin 3 tuntia sekd suun kautta annetun kerta-annoksen jilkeen etti toistuvassa
annostelussa (5 vrkn ajan).

Ladke metaboloituu maksassa, minkd yhteydessd muodostuu inaktiivista sulfoksidimetaboliittia.

Suun kautta annetusta ja elimistoon imeytyneestd famotidiiniannoksesta erittyy virtsaan keskiméérin
65-70 %. Suun kautta annetusta kokonaisannoksesta 25-30 % erittyy virtsaan muuttumattomana.
Munuaispuhdistuma on 250—450 ml/min, mik4 viittaa jonkinasteiseen tubuluseritykseen. Pieni mééra
saattaa erittyd sulfoksidina.



5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Famotidiinin LDsy-annos oli CD-1-hiirilld ja Sprague-Dawleynrotilla yli 5 g/lkg suun kautta
tapahtuvassa annostelussa ja yli 400 mg/kg laskimonsisdisesséd annostelussa.

Koirilla, rotilla, hiirilld ja kaneilla on tehty laajoja preklinisid tutkimuksia, joissa famotidiinia on
annettu joko suun kautta tai laskimonsiséisesti. Famotidiinilla on todettu vain vihdisid toksisia
vaikutuksia (akuutin, subakuutin tai kroonisen altistuksen jilkeen) jopa erittdin suuriannoksisessa

(4 000 mg/kg/vrk) ja pitkdkestoisessa hoidossa (2 000 mg/kg/vrk 105 vikkon ajan).

Famotidiinilla ei ole todettu teratogeenisia, mutageenisia eikd karsinogeenisia vaikutuksia. Sen ei ole
myoskddn todettu vaikuttavan lisdédntymistoimintoihin. Tutkimuksissa, joissa famotidiinia annettiin
suun kautta enintddn 2 000 mg/kg/vrk (noin 5 000 kertaa ihmiselle suositeltu enimméiisannos) rotille
106 viikon ajan ja hiirille 92 viikkon ajan, silli ei todettu karsinogeenista vaikutusta.

Famotidiinia on annettu lisdéntymistutkimuksissa rotille 2 000 mg/kg/vrk ja kaneille 500 mg/kg/vrk
suun kautta (noin 5 000 ja vastaavasti 1 250 kertaa ihmiselle suositeltu enimméisannos). Famotidiinilla
ei todettu haitallista vaikutusta hedelmillisyyteen eikd sikidon.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT
6.1 Apuaineet

Tabletin ydin

Tarkkelys

Mikrokiteinen selluloosa

Talkki
Magnesiumstearaatti

Kalvopdidllyste

Hydroksipropyyliselluloosa

Hypromelloosi

Titaanidioksidi (E171)

Talkki

Punainen rautaoksidi (E172)

Karnaubavaha

6.2 Yhteensopimattomuudet

Ei oleellinen.

6.3 Kestoaika

3 vuotta.

6.4 Siilytys

Séilytd alle 30 °C. Herkka kosteudelle. Ei lasten ulottuville eiké nékyville.
6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot
PVC/PE/PVDC-aluminildpipainopakkaus: 6, 12 ja 24 tablettia.

Kaikkia pakkauskokoja ei vélttiméttd ole myynnissé.



6.6 Erityiset varotoimet hivittimiselle ja muut kisittelyohjeet

Kéayttdmiton lddkevalmiste tai jate on hivitettdva paikallisten vaatimusten mukaisesti.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA

McNeil / INTL Consumer Health (Finland) Oy
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02601 Espoo
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11751
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Viimeisimmidn uudistamisen pdivimaéra: 14. marraskuuta 2008

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA
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PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Pepcid 10 mg filmdragerade tabletter

2.  KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
En filmdragerad tablett innehéller 10 mg famotidin.

For fullstindig forteckning Gver hjdlpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Tablett, filmdragerad.

Beskrivning av ldkemedlet: Rosa, fyrkantig tablett med rundade horn, diameter 7 mm, mérkning
”FA 10”.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiskaindikationer

Korttidsbehandling vid halsbrénna, hyperaciditet och sura uppstotningar samt forebyggande av dessa
symptom dé de dr forknippade med intag av mat och dryck.

4.2 Dosering och adminis treringss:itt

Dosering

Vuxna och barn over 12 dr

En 10 mg tablett vid behov for symptomlindring eller en timme fore méltid for att forebygga symptom
1 samband med intag av mat eller dryck. Om symptomen forvintas stdra nattsdmnen kan patienten ta
en tablett en timme fore kvéllsmaltid.

Den maximala dygnsdosen dr 20 mg. Behandlingen skall paga hogst 2 veckor.

Pediatrisk population
Barnunder 12 ar:
Sdkerhet och effekt for oralt famotidin for pediatriska patienter har inte faststéllts.

Aldre
Ingen justering av dos eller administreringssitt kriavs for dldre.

Nedsatt njurfunktion

Dosjustering kan vara nddvindig hos patienter med kreatininclearance mindre &n 10 ml/min. Patienter
med nedsatt njurfunktion skall rddgéra med sin likare fore anvindning av detta likemedel (se

avsnitt 4.4).

Nedsatt leverfunktion
Ingen dosjustering krévs for patienter med nedsatt leverfunktion.



Administreringssatt

Tabletterna skall sviljas hela med ett glas vatten. Tabletterna far inte tuggas.
4.3 Kontraindikationer
- Overkiinslighet mot den aktiva substansen eller mot nigot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.

- Korskdnslighet med andra H,-receptorantagonister har observerats. Pepcid skall diarfor inte ges
till patienter med anamnes pa 6verkéinslighet mot andra likemedel ur denna grupp.

4.4 Varningar och forsiktighet

I kliniska studier observerades inga komplikationer hos patienter med andra underliggande sjukdomar
i mag-tarmkanalen (t.ex. magsar, sar i tolvfingertarmen); i allménhet observerades ingen kliniskt
signifikant forsdmring av patientens tillstand.

Patienter 6ver 50 ar som upplever halsbrianna for forsta gangen och patienter oavsett dlder med
oforklarlig viktminskning skall konsultera en likare innan de anvénder detta likemedel.

Patienter skall sluta anvidnda detta likemedel och kontakta likare om symptomen kvarstar eller
forvarras eller om patienten upplever dysfagi (sviljsvarigheter), odynofagi (smérta vid svéljning),
svara kriakningar, melena (svart avforing som innehéller blod), kvavningskdnsla eller brostsmérta.

Nedsatt njurfunktion

Eftersom famotidin huvudsakligen utsondras via njurarna skall forsiktighet iakttas vid nedsatt
njurfunktion. Patienter med nedsatt njurfunktion skall ridgéra med en likare fore anvindning av detta
lakemedel. En minskning av dygnsdosen skall 6vervigas om kreatininclearance ar under 10 ml/min.

Pediatrisk population
Séakerhet och effekt for barn har inte faststalits.

Aldre

Dé famotidin gavs till dldre patienter i kliniska provningar iakttogs ingen 6kning i incidensen eller
fordndring av de likemedelsrelaterade biverkningarnas karaktir. Ingen dosjustering behdver goras
med hansyn till alder.

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och 6vriga interaktioner

Pepcid interagerar inte cytokrom P450-medierade enzymsystemet som metaboliserar likemedel.
Likemedel som metaboliseras via detta system och som har testats pd mianniska inkluderar warfarin,
teofyllin, fenytoin, diazepam, propranolol, aminopyrin och antipyrin. Indocyaningrént som ett matt pa
hepatiskt blodflode och/eller hepatisk likemedelsutsondring har testats och inga signifikanta effekter
har iakttagits.

Studier pa patienter som stod pé stabil behandling med fenprokoumon har inte visat pa ndgon
farmakokinetisk interaktion med famotidin och ingen effekt pa antikoagulationseffekten for
fenprokoumon.

Famotidin paverkar inte alkoholnivderna i blodet efter alkoholintag.

Famotidin 6kar magsédckens pH, vilket kan resultera i minskad absorption av atazanavir.

Liksom alla likemedel som minskar magens surhet kan ocksa H,-receptorantagonister minska
absorptionen av ketokonazol och itrakonazol om likemedlen ges samtidigt. Ketokonazol skall tas



2 timmar innan administrering av famotidin. Patienter skall radfréga likare innan de anvénder detta
lakemedel tillsammans med itrakonazol. Samtidig anvindning av famotidin med svampmedlet
itrakonazol resulterar i en signifikant minskning av de hogsta och ligsta koncentrationerna av
itrakonazol i plasma, vilket kan resultera i minskad effekt av svampmedlet. Samtidig administrering av
posakonazol oral suspension och famotidin skall om mojligt undvikas, eftersom famotidin kan minska
absorptionen av posakonazol oral suspension vid samtidig anvindning,

P4 grund av dess H,-receptorblockad effekt kan famotidin dven reducera absorptionen av foljande

lakemedel:

- rilpivirin

- cyanokobalamin

- de flesta tyrosinkinashdmmare (med undantag av vandetanib, imatinib): Samtidig
administrering av famotidin och tyrosinkinashimmarna (TKI) dasatinib, erlotinib, gefitinib och
pazopanib kan minska plasmakoncentrationerna av TKI, vilket leder till ligre effekt. Av denna
anledning rekommenderas inte samtidig administrering av famotidin och dessa TKI. For
ytterligare specifika rekommendationer hdnvisas till produktinformationen for respektive TKI-
lakemedel.

Famotidin kan minska absorptionen av ulipristal.

Det finns enrisk for att kalciumkarbonat forlorar effekt vid samtidig administrering som fosfatbindare
med famotidin till hemodialyspatienter.

Antacida kan minska absorptionen av famotidin och ge upphov till ligre plasmakoncentrationer av
famotidin. Famotidin skall darfor ges 1-2 timmar fore intag av antacida.

Intag av probenecid kan fordrdja elimineringen av famotidin. Samtidig anvindning av probenecid och
famotidin skall undvikas.

Samtidig anvdndning av sukralfat skall undvikas. Sukralfat skall inte tas inom 2 timmar fore eller efter
intag av famotidin.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Anvindning under graviditet har inte undersokts kliniskt. Pepcid rekommenderas inte for anvindning
under graviditet och skall endast forskrivas om likaren bedomer att mojliga fordelar med Pepcid
overviger eventuella biverkningar.

Amning
Famotidin utséndras i brostmjolk. Ammande mddrar skall darfor avsta fran att anvénda Pepcid eller
sluta amma under behandling med likemedlet.

4.7 Effekter pa forméagan att framfora fordon och anvéinda maskiner

Vissa patienter har upplevt biverkningar som yrsel och huvudvérk i samband med
famotidinbehandling. Patienter skall informeras om att de bor undvika att kora bil, anvéinda maskiner
eller utfora precisionsbetonat arbete om de upplever dessa biverkningar (se avsnitt 4.8).

4.8 Biverkningar

Biverkningar som identifierats i kliniska provningar och efter marknadsintroduktion listas nedan efter
organsystem. Frekvenserna definieras i enlighet med géllande riktlinjer som:



Mycket vanliga (> 1/10), vanliga (> 1/100, < 1/10); mindre vanliga (> 1/1 000, < 1/100), séllsynta
(= 1/10 0000, < 1/1 000), mycket sdllsynta (< 1/10 000), ingen kénd frekvens (kan inte berdknas fran

tillgdngliga data).

Biverkningarna presenteras enligt frekvensklass som baserar sig pa biverkningarnas frekvens i
tillrdckligt vélplanerade kliniska studier eller epidemiologiska studier:

Organsystem

Frekvens

Biverkning

Blodet och lymfsystemet

Mycket sillsynta

Leukopeni
Trombocytopeni
Neutropeni
Agranulocytos
Pancytopeni

Immunsystemet

Mycket sillsynta

Overkinslighet (anafylaktisk
reaktion, angioddem,
bronkospasm)

Metabolism och nutrition

Mindre vanliga

Aptitloshet

Psykiska storningar

Mycket sillsynta

Psykisk storning inklusive
depression
Angeststorningar
Upphetsning
Desorientering

Forvirring

Hallucinationer
Somnloshet

Sénkt libido

Centrala och perifera
nervsystemet

Vanliga

Huvudvirk
Yrsel

Mindre vanliga

Smakrubbning

Sallsynta*

Somnolens

Mycket sillsynta

Krampanfall

Generaliserat tonisk-kloniskt
anfall (sérskilt hos patienter
med nedsatt njurfunktion)
Parestesi

Hjértat

Mycket sillsynta

Atrioventrikuldr block har setts
vid intravends administrering
av H,-receptorantagonister

Andningsvigar, brostkorg och
mediastinum

Mycket sillsynta

Lungsjukdom, ibland med
dodlig utging

Magtarmkanalen

Vanliga

Forstoppning
Diarré

Mindre vanliga

Muntorrhet

[Mlaméende

Krikningar

Magbesvir och magsmarta
Uppsvilld mage

Flatulens
Sallsynta Smirtor i 6vre delen av magen
Lever och gallvagar Mycket sillsynta Hepatit
Kolestatisk gulsot
Hud och subkutan vivnad Mindre vanliga Utslag
Klada

Urtikaria




Organsystem Frekvens Biverkning
Mycket sillsynta Alopeci
Stevens-Johnsons
syndrom/toxisk epidermal
nekrolys, ibland med dodlig
utgang
Muskuloskeletala systemetoch | Mycket séllsynta Artralgi
bindviv Muskelspasmer
Sallsynta* Gynekomasti
Reproduktionsorgan och Mycket sillsynta Erektil dysfunktion
brostkortel
Allmdnna symptom och/eller Mindre vanliga Asteni
symptom vid Trotthet
administreringsstillet Séllsynta Sjukdomskénsla
Mycket sillsynta Obehag 6ver brostet
Undersokningar Mycket sillsynta Avvikande leverenzymvirden

* inte signifikant hogre &n for placebo (p<0,05)

Rapportering av misstinkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstdnkta biverkningar efter att likemedlet godkédnts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt Overvaka likemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje missténkt biverkning till:

webbplats: www.fimea.fi

Sékerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea
Biverkningsregistret
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4.9 Overdosering

Vid 6verdosering har symptomen varit liknande som de biverkningar som upptrétt vid normal klinisk
anvindning (se avsnitt 4.8).

Patienter med Zollinger-Ellisons syndrom har tolererat doser upp till 800 mg/dag under lingre tid 4n
ett ar utan att utveckla betydande biverkningar eller takyfylaxi.

Vid behandling av dverdosering skall vanliga metoder for att eliminera ej absorberat likemedel fran
mag-tarmkanalen, klinisk 6vervakning och stoddbehandling anvéndas.

5.  FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Pepcid ér en effektiv, kompetitiv H,-receptorantagonist.

Farmakoterapeutisk grupp: Medel vid magsér, sar i tolvfingertarmen och gastroesofageal
refluxsjukdom, histamin-2-receptorantagonister, famotidin, ATC-kod: A02BA03

Effekten av Pepcid intrdder snabb efter oral admmistrering. Vid rekommenderade doser erhalls effekt
och lang effektduration dven vid relativt laga likemedelskoncentrationer i plasma. Koncentrationen i
plasma, effektdurationen och eliminationen via njurarna &r dosberoende. Urinutséndringen sker
huvudsakligen i oférdandrad form.



Pepcid minskar koncentrationen av syra och pepsin i magsaften och minskar basal, nattlig och
stimulerad magsyrasekretion.

Baserat pé kliniska studier intrdder den symptomlindrande effekten av Pepcid snabbt (efter cirka
30 minuter). Administrering av Pepcid fore en testmaltid minskade eventuella forvéntade symptom.
Administrering av Pepcid fore kvillsmaltiden forebyggde nattliga symptom forknippade med
magsaftsekretion och forebyggde saledes dven somnstorningar orsakade av dessa symptom.

Vid oral administrering av famotidin ar svaret klart dosberoende i intervallet 0,5—10 mg och pH-vérdet
Okade bade mellan maltider och efter maltider. Doser om 2,5-10 mg famotidin gav en signifikant
effekt pd pH-vérdet i ventrikeln jamfort med placebo. Vid doser om 5 mg eller 10 mg intrddde
effekten cirka 1,5 timmar efter administrering. Vid doser om 2,5 mg intrddde effekten inte forrén

2,5 timmar efter administrering. Maximal effekt, métt som genomsnittligt maximalt pH-vérde i
ventrikeln, uppnaddes cirka 3,5 timmar efter administrering. I studier som utfoérdes pa dagen varade
effekten av 5 mg och 10 mg i cirka 9 timmar efter administrering. I en studie som utférdes nattetid
visades dessutom att 10 mg famotidin resulterade i en statistiskt signifikant 6kning av magens pH
jamfort med placebo som varade i 12 timmar efter administrering. Famotidin tolererades vl vid
anvindning av dessa doser.

I klinisk-farmakologiska studier har famotidin inte visats ha nagra systemiska effekter pa det centrala
nervsystemet, blodcirkulationen, andningen eller den endokrina utsondringen. Inga antiandrogena
effekter observerades for Pepcid i dessa studier. Hormonkoncentrationerna i serum, inklusive
prolaktin, kortisol, tyroxin (T4) och testosteron, paverkades inte avbehandling med famotidin.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper
Famotidin uppvisar linjir kinetik.

I farmakokinetiska studier hos dldre patienter observerades inga aldersrelaterade skillnader av klinisk
betydelse.

Jamfort med tidigare studieresultat pa yngre patienter verkar aldern inte paverka den biologiska
tillgdngligheten for en oral singeldos av famotidin. Déremot verkar eliminationen minska hos dldre
patienter.

Famotidin absorberas snabbt och maximal plasmakoncentration uppnas 1-3 timmar efter
administrering beroende pa dos. Efter en oral dos ar den biologiska tillgéngligheten i genomsnitt 40—
45 %. Den biologiska tillgédngligheten paverkas inte av foda i magsidcken. Forstapassagemetabolismen
ar minimal. Upprepade doser leder inte till ackumulation.

Proteinbindningsgraden dr relativt lag (15-20 %). Halveringstiden i plasma efter en oral singeldos
eller upprepad dosering (under 5 dagar) ar cirka 3 timmar.

Metabolism sker i levern och resulterar i uppkomst av en inaktiv sulfoxidmetabolit.

Urinutséndringen efter oral administrering &r i genomsnitt 65—70 % av den absorberade dosen. 25—
30 % av total oral dos utsondras oférdndrad i urinen. Renalt clearance dr 250450 ml/min, vilket tyder
pa viss tubuldr utsondring. En mindre méngd kan utséndras som sulfoxid.

5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter

Hos CD-1-méss och Sprague-Dawley-rattor var LDs,-dosen for famotidin 6ver 5 g/kg vid oral
administrering och 6ver 400 mg/kg vid intravends administrering.



Omfattande prekliniska studier med oral eller intravends administrering av famotidin har utforts pa
hundar, rattor, moss och kaniner. Famotidin har lag toxicitet efter akut, subakut eller kronisk
exponering, dven vid mycket hoga doser (4 000 mg/kg/dygn) och langvarig behandling

(2 000 mg/kg/dygn under 105 veckor).

Famotidin har inte visats ha nagra teratogena, mutagena eller karcinogena effekter. Inga
reproduktionseffekter har observerats. Ingen karcinogenicitet observerades i studier dar famotidin
administrerades oralt till rattor under 106 veckor och till moss under 92 veckor med en dos om hogst
2 000 mg/kg/dygn (cirka 5 000 ganger maximal rekommenderad human dos).

I reproduktionsstudier administrerades famotidin oralt till rdttor med en dos om 2 000 mg/kg/dygn och
till kaniner med en dos om 500 mg/kg/dygn (cirka 5 000 respektive 1 250 ganger maximal

rekommenderad human dos). Inga skadliga effekter pé fertilitet eller foster har observerats for
famotidin.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning 6ver hjilpimnen

Tablettkdrna

Stirkelse

Mikrokristallin cellulosa

Talk

Magnesiumstearat

Filmdragering

Hydroxipropylcellulosa

Hypromellos

Titandioxid (E171)

Talk

Rod jarnoxid (E172)

Karnaubavax

6.2 Inkompatibilite ter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

3 ar.

6.4 Sirskilda forvarings anvis ningar

Forvaras vid hogst 30 °C. Fuktkédnsligt. Forvara detta likemedel utom syn- och rackhall for barn.
6.5 Forpackningstyp och innehall
PVC/PE/PVDC-aluminiumblisterforpackning: 6, 12 och 24 tabletter.
Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6 Sirskilda anvisningar for destruktion och dvrig hantering

Ej anvént likemedel och avfall skall kasseras enligt gillande anvisningar.
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